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L es fievres intermittentes recurrentes ou recidi- 
vantes sont par definition des fievres prolongees, 
inexpliquees, puisqu’elles recidivent. L’intervalle entre 
les episodes est fixe a 15 j au moins pour les distin- 
guer d’une simple rechute, mais il pent etre de plu- 
sieurs mois ou de plusieurs annees. 

II est utile dans le contexte des « fievres prolongees 
d’origine inconnue » d’individualiser ce cadre clinique. 
II represente 20% des cas. Etiologie et conditions du 
diagnostic ne sont pas superposables. L’essentiel reste 
l’etude precise de l’anamnese : profession(s) exer- 
cee(s), antecedents personnels et familiaux, prise de 
medicaments, conditions de survenue des crises, signes 
associes. . . de fac^on a trouver des indices utiles. Est-il 
necessaire de rappeler l’importance de l’examen cli- 
nique qui doit etre repete ? II faut egalement pouvoir 
disposer d’examens biologiques simples au cours des 
poussees de temperature : 

- vitesse de sedimentation, fibrinogene, proteine C- 
reactive (CRP), pour mettre en evidence un syn- 
drome inflammatoire ; 

- hemogramme, en donnant bien sur de l’importance 
a une anemie dont il faut preciser la nature (hemo- 
lytique, inflammatoire, hemorragique), a une eosi- 
nophilie, a une leuconeutropenie ou, au contraire, a 
une hyperleucocytose, a une thrombocytopenie ; 
- creatinine plasmatique, transaminases, phosphatases 
alcalines ; 

- hemocultures, examen cytobacteriologique des 
urines, frottis sanguin pour recherche de parasites ; 
- radiographie pulmonaire (face et profil). 

Les examens de seconde intention sont selon l’orien- 
tation : la repetition des examens a la recherche d’une 
cause infectieuse (serologies en particulier) ; un scan- 
ner thoracique et abdominal a la recherche d’adeno- 
pathies profondes ; des marqueurs de maladie 
immunitaire et, lorsqu’il existe une suspicion de mala- 
die periodique ou fievre mediterraneenne familiale, 
une recherche de mutation genique. Le diagnostic 


d’une fievre intermittente est pour le clinicien parti- 
culierement excitant au debut, mais souvent decevant 
secondairement lorsque les poussees de temperature 
se repetent en l’absence de diagnostic, ce qui serait le 
cas 1 fois sur 2. Heureusement, a long terme, le pro- 
nostic est rarement defavorable. L’essentiel est de gar- 
der la confiance du malade. 

La demarche diagnostique ne peut etre systematisee. 
Elle est affaire d’experience, de raisonnement, d’adap- 
tation aux cas particulars et de bon sens ; le plus impor- 
tant est d’identifier a temps une cause curable. C’est 
dans ce sens que nous presenterons sa recherche, en se 
limitant aux fievres intermittentes de l’adulte et en eli- 
minant les episodes febriles survenant chez les sujets 
immunodeprimes, infectes par le virus de l’immuno- 
deficience humaine (VIH) ou atteints d’une infection 
nosocomiale. L’un des points essentiels est de savoir 
s’il y a un syndrome inflammatoire lors de la poussee 
febrile. Si ce n’est pas le cas, l’hypothese d’une patho- 
logie factice doit rester presente a l’esprit et il faut exi- 
ger de voir le malade en poussee. 

Fievres intermittentes d’origine 
infectieuse 

Elies correspondent a 3 mecanismes : un foyer infec- 
tieux profond, un agent infectieux particulier, et un ter- 
rain d’immunodepression. 

Foyer infectieux profond 

Trois imperatifs : s’assurer qu’il n’y a pas de materiel 
etranger ; rechercher un facteur de stase anatomique 
(biliaire, urinaire, bronchique) ; reprendre l’anamnese 
pour s’assurer qu’il n’y a pas eu de foyer infectieux 
insuffisamment traite (antibiotique mal adapte ou pres- 
ent de fa 9 on trop courte). 

L’ attitude pratique pour le clinicien peut etre resumee 
de la fa?on suivante. 

1. L’ existence d’une fievre dite «canalaire», avec 
poussee thermique brutale et grands frissons, evo- 
quant une decharge bacteriemique impose la 
recherche d’ indices utiles cliniques, biologiques ou 
par imagerie medicale pour mettre en evidence une 
cause biliaire (angiocholite sur lithiase ou chez un 
malade opere), urinaire (lithiase, reflux vesico-ure- 
teral, prostatite), bronchique (dilatation des 
branches), digestive (sigmoi'dite essentiellement). 

2. La recherche d’une endocardite infectieuse doit res- 
ter une preoccupation constante lorsqu’il y a eu un 
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geste invasif (extraction dentaire, coronarographie, 
endoscopies diverses). La notion d’une valvulopa- 
thie anterieure n’est pas toujours connue et il faut 
savoir donner de la valeur aux atteintes valvulaires 
liees a 1’age. Lorsqu’un traitement antibiotique a ete 
prescrit, L evolution a pu etre favorable dans un l er 
temps, avec recidive secondaire. Un hippocratisme 
digital, la possibilite de manifestations d’allure 
embolique, des manifestations rhumatismales, en 
presence d’un souffle, doivent attirer l’attention. 
L’echographie cardiaque transthoracique doit etre 
completee, des qu’il persiste un doute, parune echo- 
graphie transoesophagienne. Les hemocultures sont 
indispensables en periode febrile ; pour certains 
germes, des serologies sont utiles ( Rickettsia , Chla- 
mydia, Bartonella). Une mention particuliere doit 
etre faite concernant les stimulateurs cardiaques res- 
ponsables d’endocardite au niveau de la sonde d’im- 
plantation. 

3. Lorsqu’une fievre recidive chez un sujet porteur 
d’une prothese (orthopedique et vasculaire surtout), 
la suspicion d’infection doit etre systematique. La 
preuve de l’origine infectieuse est souvent difficile 
a faire, et dans ces cas, en dehors de l’imagerie clas- 
sique, il est utile parfois de faire une exploration iso- 
topique (scintigraphie aux polynucleaires marques). 
La mise en evidence d’un germe habituellement non 
pathogene dans l’hemoculture a de l’importance. 

4. Quelle place faut-il faire dans les fievres recidi- 
vantes aux infections sinusiennes, amygdaliennes 
ou dentaires ? Les diagnostics sont le plus souvent 
des diagnostics par exces. Cependant, il faut 
connaitre la possibilite de reactions «hyperer- 
giques » ( subsepsis hyperergica), en rapport avec un 
foyer infectieux minime dont l’eradication permet 
la guerison (syndrome de Wissler-Fanconi). 

Agent infectieux particulier 

La serologie VIH doit etre connue des qu’une fievre 
recidive chez un sujet a risque. 11 n’y a par ailleurs pas 
d’autre cause virale de fievre recidivante chez l’adulte. 
Les causes bacteriennes sont representees par la bru- 
cellose, des germes a developpement intracellulaire 
( Rickettsia , Bartonella, Yersinia, Chlamydia), en 
dehors des cas ou il y a un foyer infectieux profond. 
Les borrelioses (spirochetes) transmises par des poux 
ou par des tiques sont de diagnostic particulierement 
difficile ; elles sont mises en evidence sur une lame de 
sang par coloration speciale. 

L’ existence de meningococcemie chronique doit etre 
connue (infection a meningocoques avec bacteriemie, 
sans signe meninge). La tuberculose est parfois en 
cause, en particulier chez des sujets trades par corti- 
coides au long cours. La biopsie duodenale, avec 
recherche de macrophages bourres de granulations 
PAS (periodic acid schiff) positifs et recherche en PCR 
(polymerase chain reaction) du Trophyrema whippelii 
permet le diagnostic de maladie de Whipple. 

Parmi les causes parasitaires, il faut insister surtout sur 


le paludisme, exiger un frottis et une « goutte epaisse », 
donner de la valeur a une thrombocytopenie au moment 
de l’acces febrile ou a une leuconeutropenie, et au 
moindre doute envisager un traitement adapte. La 
leishmaniose peut etre de diagnostic difficile, neces- 
sitant la pratique du serodiagnostic et la recherche de 
Leishmania sur le myelogramme. 

Terrain particulier 

Lorsqu’une fievre recidive et parad d’origine infec- 
tieuse, un deficit immunitaire doit etre recherche de 
faqon simple [dosage des immunoglobulines (Ig) avec 
dosage selectif des IgA, dosage des differentes frac- 
tions du complement, recherche d’une neutropenie 
cyclique avec hemogramme au moment de la poussee 
thermique]. La normalite de ces examens n’exclut pas 
cede hypothese et une enquete plus specialisee peut 
etre entreprise a la recherche de causes plus rares. 

Fievres neoplasiques 

Il faut entendre le terme de neoplasie au sens large. 
Une tumeur peut etre responsable de fievre intermit- 
tente par un mecanisme de necrose, de surinfection ou 
paraneoplasique. 

Tumeurs solides 

Certains cancers profonds doivent etre recherches, 
meme si les symptomes d’appel ne sont pas evidents, 
comme le cancer du colon, surtout s’il existe une carence 
en fer. Les autres cancers (cancer du rein, pulmonaire, 
ou tumeurs retroperitoneales souvent en cause) sont 
habituellement mis en evidence par le scanner. 

Affections hematologiques 

Il faut insister sur la possibilite de retrouver un lym- 
phome hodgkinien ou non hodgkinien a l’origine d’une 
fievre recidivante, evoluant sur plusieurs semaines, et 
cedant spontanement puis recidivant, alors meme 
qu’aucune adenopathie peripherique n’est palpable. Il 
faut rechercher des adenopathies profondes. Certaines 
formes sont uniquement spleniques et parfois, pour 
compliquer le diagnostic, la rate est homogene. Seul 
un examen d’exerese-biopsie d’un ganglion ou de la 
rate permet le diagnostic. Chez le sujet jeune, il faut 
etre particulierement vigilant devant ces fievres reci- 
divantes qui ne font pas leur preuve : prurit, lympho- 
penie, eosinophilie, syndrome inflammatoire fluctuant, 
augmentation des [32-microglobulines et (ou) des LDH 
(lacticodeshydrogenase) sont des arguments comple- 
mentaires. La biopsie de moelle, en particulier chez le 
sujet age, nous a paru performante dans ce contexte. 
Les myelodysplasies peuvent etre responsables de 
manifestations multisystemiques, dont la fievre. Le 
myelogramme est un examen utile. 

Un cas particulier est represente par la mise en evi- 
dence devant des adenopathies profondes d’une 
atteinte ganglionnaire plus rare a l’analyse histopa- 
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thologique : maladie de Kikuchi, syndrome de Castle- 
man, syndrome de Rosai-Dorfman. Une surveillance 
reste necessaire pour l’avenir quant a revolution vers 
un lymphome ou une maladie dysimmunitaire a reve- 
lation secondaire. 

Les tumeurs benignes peuvent exceptionnellement 
entrainer des fievres recidivantes (myxome de 
l’oreillette, habituellement depiste par l’echographie 
cardiaque). 

Maladies inflammatoires 

Vascularites 

Les signes cliniques des differentes vascularites sont 
bien connus (maladie de Horton, periarterite noueuse, 
maladie de Wegener). La fievre est habituelle. II est 
rare, mais possible, qu’avant 1’ installation du tableau 
complet on puisse retrouver des poussees de tempera- 
ture. II est done utile d’evoquer par principe ces mala- 
dies, d’en rechercher les signes, de verifier qu’il n’y a 
pas d’anomalie du sediment urinaire (temoin d’une 
atteinte glomerulaire), et de prevoir si necessaire une 
biopsie de l’artere temporale et (ou) une recherche des 
anticorps anticytoplasmes des polynucleaires ( ANCA). 

Connectivites 

Le lupus, la polyarthrite rhumatoi'de, la polychondrite 
peuvent entrainer des poussees de temperature, mais 
les signes associes sont habituellement evocateurs s’ils 
sont recherches. Le diagnostic le plus difficile reste 
celui de la maladie de Still de l’adulte, responsable de 
poussees thenniques prolongees avec manifestations 
articulaires, adenopathies, hepatosplenomegalie par- 
fois, temperature surtout vesperale, avec une fine erup- 
tion disparaissant rapidement et non specifique. II y a 
habituellement une hyperleucocytose. Le diagnostic 
est difficile a etablir. La ferritine est en principe tres 
elevee, avec une baisse de la ferritine glyquee qui peut 
etre un signe d’orientation. La recherche du groupe 
HLA B27 peut etre utile si les poussees de tempera- 
ture s’associent a des manifestations douloureuses arti- 
culaires, dans l’hypothese d’une arthrite reactive ou 
d’une spondylarthropathie au debut, meme chez la 
femme et chez le sujet age. 

Chez le sujet age enfin, il faut connaitre la possibility, 
en dehors des connectivites, de chondrocalcinose arti- 
culaire, qui peut se reveler par des poussees de tem- 
perature repetees (interet des radiographies des 
poignets et des genoux). 

Maladie de Behcet 

Elle est evoquee chez un sujet d’origine mediterra- 
neenne presentant des poussees de temperature, avec 
aphtose bipolaire souvent oubliee mais qu’il faut recher- 
cher par l’interrogatoire, par des cicatrices sur les 
organes genitaux. II y a souvent un contexte de throm- 
bose veineuse recidivante et d’uveite antecedente. Le 
groupage HLA B5 1 peut etre un element d’orientation. 


11 faut rechercher des signes d’hyperergie cutanes. Les 
formes purement vasculaires (angio-Beh 9 et) respon- 
sables de poussees thermiques recidivantes sont de dia- 
gnostic difficile (interet d’une visualisation de 1’aorte 
injectee sur une tomodensitometrie abdominale pou- 
vant montrer des ulcerations aortiques). 

Granulomatoses 

La sarcoi'dose est la plus frequente. Les signes cli- 
niques sont bien connus par ailleurs. L’ interet d’une 
radiographie pulmonaire n’est plus a souligner, objec- 
tivant des adenopathies mediastinales le plus souvent, 
qui peuvent orienter le diagnostic et conduire a prati- 
quer un dosage de l’enzyme de conversion de l’an- 
giotensine et un lavage alveolaire. 

Fibroses retroperitoneales 

Les fibroses retroperitoneales sont depistees par le 
scanner abdominal. 

Maladies intestinales inflammatoires 

La maladie de Crohn, en particulier, se revele assez 
souvent par des poussees de temperature, des arthral- 
gies, des manifestations cutanees, mais l’existence de 
douleurs abdominales et de diarrhee oriente en prin- 
cipe les investigations vers l’interet d’une coloscopie 
et d’un transit du grele. 

Fievres genetiques 

Lorsqu’une fievre recidive souvent sans cause evidente, 
la possibility d’une fievre hereditaire doit etre evoquee. 

Maladie periodique 

Le diagnostic est facile si on sait y penser. Sur quels 
arguments? L’appartenance a une ethnie particuliere 
est deja evocatrice (juive sefarade, armenienne, turque, 
arabe). Les crises associent poussees thermiques et 
crises douloureuses abdominales et (ou) thoraciques 
et (ou) articulaires. La duree de la fievre n’excede pas 
en principe 24 a 48 h, avec un syndrome inflamma- 
toire au moment des crises. 

La confirmation du diagnostic est actuellement pos- 
sible par la recherche d’une mutation du gene MEFV 
(pour mediterranean fever) qui code une proteine 
appelee marenostrine/pyrine. La presence de 2 muta- 
tions permet le diagnostic genetique de fievre medi- 
terraneenne familiale. L’ etude genetique est negative 
dans 20% des cas. Un traitement par la colchicine a 
1 mg/j doit etre entrepris. II supprime les crises, change 
la vie des malades et les met a l’abri d’une amylose a 
expression essentiellement renale qui est la compli- 
cation majeure de cette affection. 

Autres fievres hereditaires 

En pratique, il est seulement utile de connaitre la pos- 
sibility d’autres fievres hereditaires beaucoup plus 
rares, resistant a la colchicine, et dont le diagnostic est 
actuellement possible et releve de centres specialises : 
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fievre hereditaire par mutation du recepteur de TNF 
( tumour necrosis factor) ou TRAPS (TNF receptor asso- 
ciated periodic syndrome), fievre avec hyper-lgD, syn- 
drome de Muckle et Wells et autres urticaires familiales. 

Causes diverses 

De nombreuses autres affections peuvent etre respon- 
sables de fievre intermittente. II est impossible d’etre 
complet, mais il faut citer les causes plus rares. 

Causes vasculaires 

II faut parfois rechercher des causes vasculaires 
comme, sur le versant veineux, une thrombo-embolie 
pulmonaire, et sur le versant arteriel, une dissection 
aortique, un anevrisme aortique et des cristaux de cho- 
lesterol. 

Fievres medicamenteuses ou allergiques 

De nombreux medicaments peuvent etre responsables 
de reactions febriles ; lorsque ces medicaments sont 
pris de fagon discontinue, ils peuvent tout a fait expli- 
quer un tel tableau. L’ interrogatoire doit etre policier. 
Les fievres allergiques concernent essentiellement la 
pathologie respiratoire et la notion d’une exposition 
responsable d’alveolites allergiques. La clef du dia- 
gnostic est l’anamnese, a la recherche d’une exposi- 
tion evocatrice (foin mouille, tourterelles ou autres 
allergenes). 

Le syndrome de Marshall (fievre periodique avec aph- 
tose) est retrouve essentiellement chez l’enfant. 

Causes hemolytiques 

Une poussee d ’hemolyse peut etre responsable de pous- 
sees thermiques. II existe habituellement un subictere 
secondaire, et au moment de la crise, si l’hemolyse a 
ete importante, des urines fiancees. L’anemie est habi- 
tuelle et l’haptoglobine est toujours basse. II y a sou- 
vent un contexte familial qui doit etre recherche, en 
particulier pour le deficit en G6PD (glucose 6 phos- 
phate deshydrogenase). 

D ’autres affections plus rares (syndrome de Marchia- 
fava-Micheli par exemple) doivent etre recherchees, 
lorsque la notion d’une hemolyse est certaine et que la 
nature est difficile a mettre en evidence. 

Causes metaboliques 

La maladie de Fabry et la maladie de Gaucher peu- 
vent etre a l’origine de fievres intermittentes. 

Traitement d’epreuve 

II n’y a pas en principe de traitement possible sans dia- 
gnostic. Cependant, lorsqu’une fievre recidive avec un 
diagnostic de probability mais sans certitude, il peut etre 
utile d’envisager un traitement ; l’efficacite de ce traite- 
ment sera un argument de plus pour le diagnostic. Il nous 
parait legitime, meme si cela peut etre conteste : 

- lorsqu’une fievre parait d’origine infectieuse, bac- 


terienne, d’entreprendre un traitement antibiotique 
prolonge durant 3 semaines, avec un choix antibio- 
tique tenant compte du foyer possible ou du germe 
eventuellement en cause ; lorsque aucune orientation 
n’est possible, il nous arrive souvent de prescrire un 
traitement par des cyclines pendant 3 semaines... 
quelquefois avec succes ; 

- lorsqu’il y a une suspicion de tuberculose, un traite- 
ment antibiotique triple doit etre entrepris ; 

- une suspicion de paludisme impose un traitement 
(quinine 500 mg 3 fois par jour pendant 7 j) ; 

- la probability d’une maladie periodique, meme si 
l’etude genetique est negative, doit conduire a un 
traitement d’epreuve a la colchicine, en commengant 
par 1 mg et en augmentant eventuellement a 1 ,5 mg 
ou meme 2 mg si necessaire. 

La decision la plus difficile est celle de la corticothe- 
rapie. Elle peut etre precedee par la prescription d’anti- 
inflammatoires non steroi'diens ou d’aspirine dans la 
maladie de Still. Dans la maladie de Horton, des qu’il 
existe une suspicion raisonnable, la corticotherapie doit 
etre mise en route a la dose de 0,7 mg/kg. Il n’y a pas 
de regie pour les autres cas. 

Conclusion 

La difficulty du diagnostic des fievres intermittentes 
souligne a la fois l’interet d’un interrogatoire soigneux 
et d’un examen clinique attentif et repete, car ce sont 
souvent les clefs du diagnostic. A l’inverse, il faut 
reconnaitre que les progres de l’imagerie, des tech- 
niques d’investigations diverses immunologiques, bac- 
teriologiques et autres, et surtout les progres genetiques 
plus recents ont permis F identification d’ affections 
anterieurement impossibles a mettre en evidence. Cela 
est a l’image de la medecine qui est une logon quoti- 
dienne d’humilite, jointe aux espoirs d’une technolo- 
gic et d’une recherche fondamentale qui avance a 
grands pas et dont les applications sont rapidement 
mises au service du clinicien. ■ 
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